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【背景と目的】 
悪性胸膜中皮腫は、有効な治療法がなく予後の悪い疾患である。今回、我々は光感受性物質
（NPe6）を用いた光線力学的治療（PDT）と抗癌剤であるペメトレキセトを用いて、in  vitro
と in  vivo で実験を行い治療効果を検討した。 
 
【対象および方法】 
悪性胸膜中皮腫の細胞である（MSTO-211H, H2052, H2452,H28）を用いて in  vitro の実験を行
い、NPe6-PDT およびペメトレキセトの単独治療の抗腫瘍効果、双方を組み合わせた治療の抗
腫瘍効果を判定した。NPe6-PDT の NPe6 投与量を IC50 に固定して組み合わせ治療を施行し
た。In vivo では MSTO-211H をヌードマウスに移植し治療効果を判定し、NPe6-PDT および
ペメトレキセトの単独治療の抗腫瘍効果および組み合わせについて抗腫瘍効果を測定し、免
疫組織化学的にメカニズムの解析を行った。 
 
【結果】 
NPe6-PDT は薬剤に治療抵抗性である肉腫型の悪性中皮腫細胞にも治療効果が認められ、ペメ
トレキセト単独よりも NPe6-PDT の群で治療効果が高く、組み合わせ治療では、ペメトレキセ
ト投与後に NPe6-PDT 施行した群がより強い抗腫瘍効果を有していた。ヌードマウスの実験で
も同様の結果となった。ペメトレキセトは NPe6 の細胞内移行率を増強させなかった。また免
疫組織化学的検討では、MSTO-211H, H2052 でチミジル酸合成酵素（TS）の発現が低く、
H2452,H28 で発現が高いという結果になった。TS の発現に NPe6-PDT 前後で発現に差が存在
した。 
 
【結論.・考察】 
NPe6-PDT ならびにペメトレキセトは胸膜悪性中皮腫に対する抗腫瘍効果が確認できた。組み
合わせ治療については、ペメトレキセト先行投与では単独投与よりも高い抗腫瘍効果が確認
できたが、NPe6-PDT 先行すると抗腫瘍効果の増強を確認できなかった。その理由は、
NPe6-PDT 施行により TS を発現させ、ペメトレキセトの効果を減弱させたと考えられた。ペ
メトレキセトを先行した治療は効果があり、今後 PDT と化学療法の組み合わせは胸膜悪性中
皮腫に対する治療として検討に値すると考えられた。 
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